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Hemmung der O2-Aufnahme von Blut durch ein Polyglykol
Mit Anhang: Manometrische Versuche mit Blut in Gegenwart von Extrakt aus Hypericum perforatum
Von
J. DITTMANN
Aus der Univ.-Kinderklinik Homburg (Saar) und der Landeskinderklinik Neunkirchen( Saar)-Kohlhof
(Direktor-. Prof.J. B. Mayer)
(Der Schriftleitung zugegangen am 11. Mai 1964)
In Gegenwart von „Polydiol 400" ist die Sauerstoffaufnahme von Blut stark gehemmt. Die Einwirkung von
Hypericum perforatum-Extrakt steigert die O2-Aufnahme von Plasma. Eine Steigerung der O2-Aufnahme von
Erythrocyten ist jedoch nicht nachweisbar.
The uptake of oxygen by blood is strongly inhibited by „Polydiol 400". Extract of Hypericum perforatum increases
the uptake of oxygen by plasma, but there is no demonstrable increase in the oxygen consumption of erythrocytes.
Im Laufe von Versuchen, die Sauerstoffaufnahme von
Erythrocyten durch einen Extrakt aus Johanniskraut
(Hypericum perforatum) zu beeinflussen, erschien es auch
sinnvoll, einen der Wirkstoffe des Johanniskrauts, das
chinoide Phenol Hypericin, in reiner Form anzuwenden.
Leider ist Hypericin in vielen Lösungsmitteln schwer-
löslich. Der Fa. Dr. G. Klein verdanke ich den Hinweis,
daß sich Hypericin in Pyridin und in Polyglykolen
leicht löst. Für Versuche mit Erythrocyten schied
Pyridin als Lösungsmittel wegen seiner Giftigkeit aus.
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In Gegenwart eines Polyglykols, dessen Verwendbarkeit
zunächst unbedenklich schien, wurde eine starke Hem-
mung der O2-Aufnahme von Erythrocyten beobachtet.
Hierüber soll berichtet werden.
Versuche
Material·. „Polydiol 400" der Chem. Werke Hüls, Mari. Die Ziffer
400 gibt das mittlere Molekulargewicht an. (Nähcrc Angaben in
der Informationsbroschüre der Chem. Werke Hüls.)
Methode: Blut wurde aus der Armvcne eines Erwachsenen in eine
Spritze gezogen, die zuvor mit Hcparin-Lösung benetzt worden




Einsatz 0,1 m/ 1-w KOH
Anhang 0,2 m/ Wasser
1 m/ Blut









30 Min. nach Blutentnahme wurden die an Manometern befestigten
Gefäße in den Thermostaten von 38° gehängt und anschließend
5 Min. ohne Schüttclung mit O2 begast. 60 Min. nach Blutent-
nahme erfolgte die erste Manometer-Ablesung: Beginn des War-
burg-Versuchs. Während des ganzen Versuchs wurden die Gefäße
im Thermostaten (Modell „S 85" der Fa. B. Braun, Melsungcn)
mit einer Amplitude von 2 cm und einer Frequenz von etwa
100/Min. geschüttelt. 30 Min. nach Vcrsuchsbcginn (in Abbil-
dung l durch einen Pfeil gekennzeichnet) wurde der Inhalt des
Anhangs in den Hauptraum gekippt.
Ergebnisse
Die Ergebnisse sind in der Abbildung l dargestellt.
Wegen besserer Anschaulichkeit sind die Kurven an einer Stelle
anders dargestellt als im Versuch abgelesen : in Versuchsserie III
sank der Druck unmittelbar nach Zukippcn des 50-proz. Poly-
glykols um etwa 17 mm, vermutlich infolge Volumenänderung
90
beim Mischen der Flüssigkeiten. 5 Min. nach Zusammcnkippcn
wurde deshalb der Druck erneut abgelesen und als Ausgangs-
druck für den weiteren Vcrsuchsvcrlauf genommen. Das Intervall
vom Zusammcnkippcn bis 5 Min. danach wurde in der graphi-
schen Darstellung weggelassen. Bei Volumcnkontraktion erhöht
sich die Gefäßkonstante; deshalb sind die Gasmengcn der Serie
III etwas zu niedrig berechnet. Am eigentlichen Vcrsuchscrgcbnis
ändert sich dadurch jedoch nichts.
Anhang
Ausgangspunkt der Versuche war die Frage, ob die
Sauerstoffaufnahme roter Blutzellen durch Zugabe von
Johanniskraut-Extrakt oder auch durch Zugabe von
reinem Hypericin gesteigert werden kann.
Nach Vorversuchen wurde gefunden, daß Extrakte mit
einem Gehalt von mindestens 2 //g Hypericin bei Zu-
gabe zu l m/Blut die O2-Aufnahme deutlich stimulieren.
20 Hypericin pro l m/ Blut wirken beträchtlich
stärker. Gibt man jedoch in Kontrollversuchen 20 bzw.
2 //g Hypericin nicht zu \ m/ Blut, sondern zu der ent-
sprechenden Menge Plasma (0,6 m/), so ist die O2-
Aufnahme des Plasmas bedeutend stärker stimuliert als
die Og-Aufnahme des Blutes. Es wird zwar keine so
kräftige Autoxydation des Plasmas durch den Hypericum
perforatum-Extrakt ausgelöst, wie von DITTMANN und
SACHTLEBEN (1) bei Versuchen mit CoSO4 nachgewie-
sen; die Reaktionsordnung der O2-Auf nah me von
Plasma in Gegenwart von Johanniskraut-Extrakt ist
auch niedriger als die Reaktionsordnung der O2-Auf-
nahme von Plasma in Gegenwart von Co2+. Dennoch
folgt aus den hier erwähnten Kontrollversuchen, daß
Hypericin die Sauerstoffaufnahme von Erythrocyten
nicht beeinflußt. — Die Versuche mit Hypericum per-
foratum-Extrakt wurden an Vollblut (Abb. 2) und auch
90·
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Abb. 2
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an isolierten Erythrocyten (Abb. 3) durchgeführt. Über









0,1 m/ 1-;; KOH
0,2 ml Wasser
1 m/ Blut
0,1 ml \-n KOH
0,2m/HYPERFORAT-
Lösung mit 0,002 mg
Hypericin
Nach genau derselben Methodik gearbeitet, wie vorstehend bei
den Versuchen mit Polydiol 400 beschrieben. Hämatokrit 44,5. In
der graphischen Darstellung den Zeitpunkt des Zusammenkippens
(genau 90 Min. nach Blutentnahme) als Versuchsbeginn genommen.




Bei diesem Versuch Kastengefäße nach Warburg, Vol. 16—17 m/,
verwendet. Blutentnahme wie in vorstehenden Versuchen. Nach
Zentrifugieren (10 Min. bei 3000 ·£) Plasma abgehebert, Leuko-
zyten-Schicht entfernt, Erythrocyten 4 mal auf der Zentrifuge mit
phosphatgepufferter Kochsalz-Lösung gewaschen, gewaschene
Erythrocyten wieder mit Plasma versetzt: Hämatokrit 33,5.
Genau 3 Stdn. nach Blutentnahme Gefäße in den Thermostaten
gehängt. Alles weitere wie bei vorstehenden Versuchen. Nach
30 Min. Flüssigkeit aus Seitenanhang zugekippt. Diesen Zeit-
punkt (210 Min. nach Blutentnahme) in der graphischen Dar-
stellung als Versuchsbeginn genommen.
I II III
Hauptraum 2 m/ Blut 2 m/ Blut 2 m/ Blut
Einsatz 0,1 m/ \-n KOH 0,1 m/1-« KOH 0,1 ml \-n KOH
Anhang 0,2 ml Wasser 0,2m/Hyper- 0,2 m/Hyperforat-
forat-Lösung mit Lösung mit
0,004 mg 0,004 mg
Hypericin . Hypericin









Nach genau derselben Methodik wie in Versuch Abb. 2 und im
Versuch mit Polydiol 400 in Kegelgefäßen gearbeitet; jedoch erst
70 Min. nach Blutentnahme Gefäße in Thermostaten gehängt.
90 Min. nach Blutentnahme zusarnmengekippt. Diesen Zeitpunkt
in der graphischen Darstellung als Versuchsbeginn genommen.
I II
Hauptraum 0,6 ml Plasma
Einsatz 0,1 ml \-n KOH
Anhang 0,2 ml Wasser
0,6 m/ Plasma
0,1 ml \-n KOH
0,2 m/ Hyperforat-Lsg. mit 2 //.g
Hypericin
Lösungen
Hyperforat-Lösung: Original-Lösung der Fa. Dr. G. Klein mit
einem Gehalt von 0,5 mg Hypericin pro ml mit Wasser auf die
vorstehend angegebenen Konzentrationen verdünnt.
Erythrocyten-Waschlösung: l Vol. Phosphatpuffer, pH = 7,4,
nach Sörensen zu 20 Vol. physiol. NaCl-Lösung gegeben.
Diskussion
Die Versuche mit Hypericum-Extrakt haben zu keinem
positiven Ergebnis geführt. Es soll später geprüft wer-
den, ob die Atmung kernhaltiger Zellen, die bedeutend
höher ist als die Atmung kernfreier Erythrocyten, durch
Hypericin oder Hypericum-Extrakte gesteigert werden
kann.
Die atmungshemmende Wirkung von Polydiol 400 soll
nicht weiter diskutiert werden. Sicher liegt lediglich
ein unspezifischer Lösungsmittel-Effekt vor. Vielleicht
ist jedoch eine Warnung vor den gesundheitsschädigen-
den Folgen der Verwendung von Polyglykolen, frei
oder verestert, nicht abwegig.
Der Fa. Dr. GUSTAV KLEIN Arzneipflanzenforschung, Zell-
Harmersbach, Schwarzwald, danke ich vielmals für großzügige
Überlassung von reinem Hypericin, Von Hypericum-Extrakt
„Hyperforat" und von „Polydiol 400". — Fräulein I. KRICK bin
ich für die Blutentnähmen sehr zu Dank verpflichtet.
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